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RESUMO

A doenca celiaca é uma condicdo autoimune desencadeada pela ingestdo de gltten, cujo tratamento eficaz
atualmente é a adesdo rigorosa a dieta isenta de gltten (DIG). Mesmo assim, parte dos pacientes mantém
sintomas gastrointestinais e disbiose intestinal. A modulac¢do da microbiota por meio da suplementagdo com
probidticos surge como estratégia terapéutica adjuvante promissora. O objetivo deste estudo foi avaliar, por meio
de revisdo sistematica de ensaios clinicos randomizados, o impacto da suplementacdo probidtica na melhora
dos sintomas gastrointestinais e na composi¢do da microbiota intestinal em pacientes com doenca celiaca.
Foram incluidos estudos publicados nos tltimos dez anos, em inglés e portugués, que utilizaram probidticos
isolados e compararam com placebo. A busca foi realizada nas bases Scielo, Lilacs, PubMed, Cochrane e Medline,
seguindo protocolo registrado no PROSPERO e diretrizes PRISMA. Os resultados indicam que cepas como
Lactobacillus rhamnosus, Bifidobacterium breve e Lactobacillus casei estdo associadas a redu¢do da inflamacao,
restauracdo da microbiota intestinal e melhora dos sintomas gastrointestinais. Apesar da heterogeneidade
metodolodgica, os achados sugerem que os probiéticos podem ter papel complementar relevante no manejo
clinico da doenca celiaca.

Palavras-chave: doenga celiaca; probiéticos; microbiota intestinal; dieta isenta de gliten; inflamacao
intestinal.

ABSTRACT

Celiac disease is an autoimmune condition triggered by gluten ingestion, for which the only currently
effective treatment is strict adherence to a gluten-free diet (GFD). Nevertheless, some patients continue to
present gastrointestinal symptoms and intestinal dysbiosis. Gut microbiota modulation through probiotic
supplementation has emerged as a promising adjunct therapeutic strategy. The aim of this study was to
systematically review randomized clinical trials assessing the effects of probiotic supplementation on
gastrointestinal symptoms and gut microbiota composition in patients with celiac disease. Studies published
in the last ten years, in English and Portuguese, that used probiotics alone and compared them with placebo
were included. Searches were conducted in Scielo, Lilacs, PubMed, Cochrane, and Medline databases, following a
protocol registered in PROSPERO and PRISMA guidelines. The results indicate that strains such as Lactobacillus
rhamnosus, Bifidobacterium breve, and Lactobacillus casei are associated with reduced inflammation,
restoration of gut microbiota balance, and improvement of gastrointestinal symptoms. Despite methodological
heterogeneity, the findings suggest that probiotics may play a relevant complementary role in the clinical
management of celiac disease.
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INTRODUCAO

O crescente interesse pelas microbiotas
humanas e seu papel na satde geral do indivi-
duo tem ampliado as investigacdes sobre o eixo
intestino-cérebro, bem como a modula¢do neu-
roimune e comportamental promovida pelos
probiéticos. Dentre os microrganismos mais
estudados nesse contexto, destacam-se cepas de
Lactobacillus e Bifidobacterium, cujos efeitos vao
desde a melhora de sintomas gastrointestinais
até a reducdo de sintomas depressivos e ansio-
sos (Collado et al., 2008; Sanchezet al., 2012). Com
o avanco das neurociéncias e da psiconeuroimu-
nologia, emerge o conceito de psicobiéticos,
representando uma nova fronteira terapéutica
com importantes implicac¢des clinicas e preven-
tivas, especialmente em populagdes expostas
ao estresse cronico. Essa perspectiva amplia o
campo de investigacao para condigdes clinicas
como a doenca celiaca, nas quais a modulacao
da microbiota intestinal por probidticos pode ter
relevancia terapéutica.

A doenga celiaca (DC) é um distarbio imuno-
mediado crénico desencadeado pela ingestdo
de glaten em individuos geneticamente pre-
dispostos, resultando em inflamacdo e atrofia
das vilosidades intestinais, além de manifesta-
¢Oes extraintestinais como cefaleias, enxaqueca,
neuropatia periférica, fadiga, manifestacdes der-
matoldgicas e osteoporose, entre outras (Fasano;
Catassi, 2001; Lebwohl; Sanders; Green, 2018;
Therrien, 2020). Estima-se que a DC afete apro-
ximadamente 0,7% da populacdo geral e 1% da
populacdo pediatrica (Valitutti et al., 2019).

A Unica abordagem terapéutica eficaz atual-
mente disponivel é a dieta isenta de gltten (DIG),
que, embora essencial, nem sempre promove ali-
vio completo dos sintomas gastrointestinais e
pode ser insuficiente para restaurar plenamente
ahomeostase da microbiota intestinal (De Palma
et al., 2009; Cristofori et al., 2018). A microbiota
intestinal é responsavel por diversas funcodes,
incluindo metabolismo, nutri¢ao e regulacdo da
imunidade local e sistémica (Valitutti et al., 2019).
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Evidéncias sugerem que pacientes com
DC apresentam um desequilibrio na micro-
biota intestinal, caracterizado por uma
reducao da abundancia de Bifidobacterium spp.
e Lactobacillus spp., e um aumento relativo de
bactérias potencialmente patogénicas, como
Proteobacteria e Enterobacteriaceae (Sanchez et
al.,2012; Collado et al., 2008). Esse desequilibrio
pode contribuir para a persisténcia de sintomas,
mesmo em pacientes aderentes a DIG, e influen-
ciar negativamente a resposta imunoldgica ao
glauten (Galipeau et al., 2015).

Os probiodticos demonstram multiplas a¢des
terapéuticas na DC, incluindo a restauracao de
espécies eubidticas produtoras de acidos graxos
de cadeia curta (SCFA), a producdo de peptidases
que degradam peptideos da gliadina, a modula-
¢do da permeabilidade da barreira intestinal e a
ativacdo do receptor aril (AhR), o que promove o
aumento de IL-22, proliferacdo de células-tronco
intestinais e regenera¢do da mucosa (De La Rosa
Gonzalezet al., 2024). A suplementacdo com pro-
biéticos tem sido proposta como uma estratégia
terapéutica adjuvante na DC, visando a restau-
racdo da microbiota intestinal e a reduc¢do da
inflamacdo da mucosa (Cristofori et al., 2018;
Primec; Micetic-Turk; Angerholc, 2016).

Ensaios clinicos randomizados indicam que
cepas especificas, como Lactobacillus rhamno-
sus, Bifidobacterium breve e Lactobacillus casei,
podem melhorar a sintomatologia e modular a
composicao da microbiota em pacientes celiacos
(Smecuol et al., 2013). No entanto, ha inconsistén-
cias nos resultados de diferentes estudos, o que
reforca a necessidade de uma revisdo sistematica
rigorosa para avaliar a eficacia da suplementacao
probidtica na DC.

Este estudo tem como objetivo avaliar, por
meio de uma revisdo sistematica, a eficacia da
suplementa¢do com probiéticos na melhora dos
sintomas gastrointestinais e na modulacao da
microbiota intestinal em pacientes com DC.

MATERIAL E METODOS
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Esta revisdo sistemdtica foi conduzida de
acordo com as diretrizes do Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses (PRISMA) (Moher et al., 2009; Page
et al., 2021). Conforme orientac¢do, o protocolo
prisma foi elaborado e posteriormente regis-
trada no PROSPERO - sob o nimero de registro
CRD42024594033. Antes da extra¢do dos dados,
seguiu as recomendacdes metodolégicas da
Cochrane Collaboration para garantir rigor e
reprodutibilidade (Higgins et al., 2019).

A pergunta da pesquisa foi formulada com
base no modelo PICO, sendo: Populagdo (P):
pacientes diagnosticados com doenca celiaca
(adultos e criancas) sob dieta isenta de gliten;
Intervencao (I): suplementacdo com probioticos
de qualquer formulagdo ou espécie bacteriana;
Comparacao (C): placebo ou auséncia de suple-
mentacdo probidtica; Desfechos (O): melhora dos
sintomas gastrointestinais (avaliacdo por escores
validados), altera¢6es na composi¢do da micro-
biota intestinal e biomarcadores inflamatorios.

Antes da realiza¢do da busca bibliogréfica, foi
realizada uma consulta no PROSPERO para verifi-
car se ja havia registros semelhantes. Em seguida,
os descritores foram definidos a partir das plata-
formas DeCS e MeSH: Celiac Disease e Probiotics.
A estratégia de busca utilizou os operadores boo-
leanos AND e OR, estruturando-se da seguinte
forma: (Probiotics AND Celiac Disease AND
Microbiota) OR (Probiotics AND Celiac Disease)

As bases de dados utilizadas foram Scielo,
Lilacs, PubMed, Cochrane e Medline em novem-
bro de 2024. Os filtros aplicados foram estudos
publicados nos tltimos 10 (dez) anos, textos com-
pletos, e nas linguas inglesa e portuguesa.

Os critérios de inclusdo adotados foram
ensaios clinicos randomizados publicados em
periddicos revisados por pares, que avaliaram a
suplementacdo probidtica em pacientes com DC
e reportaram desfechos clinicos e microbiol6-
gicos. Foram excluidos estudos observacionais,
estudos pilotos, relatos de caso, revisdes nar-
rativas, ensaios sem grupo controle ou que
utilizaram combinac¢des de probidticos com
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outros suplementos, além de estudos com amos-
tras menores que 20 participantes.

Os autores foram divididos em duplas de
revisores, para dirimir o risco de viés, e condu-
ziram independentemente o processo de busca
nos bancos de dados e andlise dos artigos. Ainda,
realizaram um processo de busca nas bases de
dados citadas anteriormente e os estudos obti-
dos através da busca foram colocados no site
Rayyan, um aplicativo online desenvolvido para
confeccdo de revisdes sistematicas, onde conse-
guiam avaliar individualmente os estudos. Foi
utilizada a funcao de “cegamento” do aplicativo,
com o objetivo de evitar vieses de selecio em
opinides anteriormente registradas por outros
membros do grupo; dessa forma, as decisdes e
rotulos de qualquer avaliador ndo foram visiveis
para outros. Discordadncias a respeito da inclusao
ou exclusdo de artigos foram solucionadas a par-
tir da realizagdo de uma terceira avaliagao.

Inicialmente, os revisores analisaram o titulo
e resumos dos estudos selecionados, de acordo
com os critérios de inclusao e exclusdo, por meio
de andlises de pares. Em um segundo momento
final, os arquivos aprovados, foram redistri-
buidos para aplicacdo do checklist CONSORT
(Consolidated Standarts of Reportig Trials - para
ensaios clinicos randomizados) em cada estudo
para avaliar a qualidade metodolégica dos arti-
gos. Esse processo ocorreu através de dupla
checagem, em que dois membros da pesquisa
analisaram individualmente cada trabalho, e atri-
buiram as pontuagdes de acordo com os critérios
desse checklist, sendo aprovados os trabalhos que
atingiram uma porcentagem minima de 75%.

Em cada etapa, um terceiro revisor pode ser
solicitado, em caso de discordancia entre a dupla
de revisores, objetivando diminuir o risco de viés
na sele¢do dos estudos. Os artigos selecionados
foram avaliados na integra e analisados para
extracao dos seguintes dados: numero de parti-
cipantes, tipo de probidtico utilizado, duracdo da
intervencao, métodos de avaliacdo da microbiota
e sintomas gastrointestinais.

A qualidade metodolégica dos estudos inclui-
dos foi avaliada utilizando a ferramenta Cochrane
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Risk of Bias (RoB 2.0) para julgamento de risco
de viés em ensaio clinicos randomizados, ana-
lisando geragdo de sequéncia aleatéria (viés de
selecdo), ocultacdo de alocagdo (viés de selecgdo),
dados de resultados incompletos (viés de atrito),
relatérios seletivos (viés de relatérios), cegamento
de participantes e pessoal (viés de desempenho) e
outras fontes de viés. O risco de viés nesses para-
metros, foi classificado como risco de viés baixo,
alto ou pouco claro, através da tabela de suporte,
orientacdo e esclarecimento para o julgamento de
cada dominio avaliado, aplicado para verificacao
metodoldgica de cada artigo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Panorama geral dos estudos incluidos

O diagrama de fluxo do estudo, elaborado
com base nas diretrizes PRISMA, esta apresen-
tado na Figura 1. Um total de 137 artigos foram
inicialmente identificados mediante a aplicacdo
de descritores previamente definidos, sendo 9
obtidos no PubMed, 1 no Scielo, 1 no Lilacs, 36
no Cochrane e 89 no Medline. Apés triagem por
titulos e resumos, 109 artigos foram excluidos
por ndo atenderem aos critérios de elegibilidade.
Dos 28 artigos selecionados para leitura com-
pleta, 19 foram analisados com base no checklist
CONSORT. Ao final, cinco estudos atenderam a
todos os critérios metodolégicos e foram inclui-
dos na sintese final da pesquisa.

A avaliacdo do risco de viés dos cinco ensaios
clinicos randomizados estda apresentada nas
Figuras 2 e 3. No que se refere a geracao de
sequéncia aleatdria, quatro estudos foram clas-
sificados como de baixo risco de viés, enquanto
um apresentou risco incerto por nao detalhar o
meétodo utilizado. Quanto a ocultacdo da aloca-
¢ao, trés estudos foram considerados de baixo
risco e um apresentou risco incerto. No tocante
a andlise de dados incompletos, quatro artigos
apresentaram baixo risco de viés e um foi ava-
liado como de alto risco.

Em relacdo ao viés de notificagdo, trés
estudos apresentaram baixo risco e dois apre-
sentaram risco incerto, por auséncia de clareza
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na apresentacao dos desfechos secundarios. O
cegamento de participantes e da equipe de pes-
quisa foi classificado como de risco incerto em
dois estudos, enquanto os demais demonstraram
procedimentos adequados. Outras fontes poten-
ciais de viés foram identificadas como de baixo
risco em trés estudos, sendo duas classificadas
como incertas devido a auséncia de descri¢ao
metodoldgica especifica.

A Tabela 1 apresenta o resumo das carac-
teristicas gerais dos estudos incluidos,
abrangendo diferentes perfis clinicos, interven-
¢oes e desfechos.

Comparacao por populacao

Os ensaios incluiram popula¢des com dife-
rentes perfis clinicos, desde adultos com doenca
celiaca em dieta isenta de glaten até criancas com
predisposi¢do genética a doenga.

A suplementac¢do com probidticos tem sido
amplamente estudada como abordagem terapéu-
tica adjuvante na DC, especialmente em pacientes
que, mesmo com adesdo rigorosa a dieta isenta
de glaten (DIG), ainda apresentam disbiose intes-
tinal e sintomas gastrointestinais persistentes.

Intervencdes avaliadas

Em um estudo com adultos, Francavilla et
al. (2019) conduziram um ensaio clinico multi-
céntrico, randomizado, duplo-cego e controlado
por placebo, com 109 individuos celiacos que
apresentavam sintomas sobrepostos a sin-
drome do intestino irritavel (SII). A intervencdo
consistiu na administracdo didria, por seis
semanas, de uma formulacdo probidtica mul-
tiespécies em saché, composta por cinco cepas:
Lactobacillus casei LMG 101/37 P-17504 (5x10°
UFC/saché), Lactobacillus plantarum CECT
4528 (5x10° UFC/saché), Bifidobacterium ani-
malis subsp. lactis Bi1 LMG P-17502 (10x10°
UFC/saché), Bifidobacterium breve Bbr8§ LMG
P-17501 (10x10° UFC/saché) e B. breve Blio LMG
P-17500 (10x10° UFC/saché). O grupo interven-
¢do recebeu os probidticos e o grupo controle,
placebo. Clinicamente, o estudo demonstrou
reducao significativa na severidade da dor e
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distensdao abdominal (p < 0,05). Do ponto de
vista microbiolégico, foram realizadas cole-
tas fecais nas semanas 2, 8 e 14 para analise de
DNA e contagem de células bacterianas viaveis.
Observou-se aumento da abundancia relativa de
Bifidobacterium spp. e Lactobacillus spp., além
de reducdo de Enterobacteriaceae, evidenciando
efeito positivo na homeostase da microbiota
intestinal. A presenca de bifidobactérias perma-
neceu elevada até seis semanas apds o término da
intervencao, sugerindo persisténcia dos efeitos
benéficos. Além disso, foi relatada melhora dos
sintomas clinicos, especialmente na percepg¢ao
da dor, conforme escalas clinicas utilizadas como
desfecho primario.

Khorzoghi et al. (2023) realizaram um estudo
randomizado, duplo-cego, com 31 pacientes

NAVARRO ET AL.

adultos celiacos em dieta isenta de gluten, ava-
liando a administracdo de uma combinacio
probidtica por 12 semanas. A formulac¢do incluia
Lactobacillus casei, Lactobacillus acidophilus,
Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus bulga-
ricus, Bifidobacterium breve, Bifidobacterium
longum e Streptococcus thermophilus. O
estudo relatou melhora na consisténcia fecal
e reducdo da fadiga cronica (p = 0,02), além de
aumento da diversidade da microbiota intes-
tinal. A andlise também identificou elevacao
na proporcao Firmicutes/Bacteroidetes, com
aumento relativo de Bacteroidetes, Lactobacillus
spp., Bifidobacterium spp., Clostridium cluster
I, Enterobacteriaceae e Firmicutes. Esses acha-
dos apontam para uma modulag¢do benéfica do
microbioma intestinal.

Figura 1 - Fluxograma baseado no PRISMA para selecdo dos estudos utilizados para

escrita do artigo.

Impacto de Probidticos e Prebidticos na doencga Celiaca: Tlma
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Tabela 1- Avaliacdo dos Estudos sobre Acdo dos Probiéticos na Doenca Celiaca

NAVARRO ET AL.

Referéncia Participantes (P) Intervencdo (I) Comparacdo (C) Desfecho (O) Desenho do Estudo  Resultados Principais
Harnett et Pacientes celiacos Suplementagdode  Placebo Composicdo da Ensaio clinico Probiéticos mostraram efeito
al., 2016 probidticos microbiota e randomizado, positivo na microbiota
resposta controlado por intestinal e na resposta
imunoldgica placebo imunoldgica
Francavilla ~ Pacientes celiacos Suplementagdo Placebo Efeito clinico e Ensaio clinico Melhora significativa nos
etal, 2019 com sintomas multiespécies de microbioldgico randomizado, duplo- sintomas gastrointestinais e
persistentes probidticos cego, controlado por  altera¢des benéficas na
semelhantes a SII placebo, microbiota intestinal
multicéntrico
Oscarsson et Criangas com Bactérias Placebo Composicao da Ensaio clinico Alteragdes positivas na
al., 2021 doenca celiaca probidticas da microbiota randomizado, composi¢do da microbiota
familia intestinal controlado por intestinal, sugerindo um
Lactobacillaceae placebo potencial papel na
modulagdo da
autoimunidade celiaca
Andriulli et Individuos celiacos ~ Consumo de pao Placebo Digestdo e Estudo in vivo A ecologia intestinal
al., 2022 sem gliten toleranciaaopdo  randomizado, duplo- influenciaa digestdoea
cego, controlado por  tolerdncia ao pdo Gluten
placebo Friendly™
Khorzoghi et Pacientes celiacos Suplementacdode = Nenhum Composicdo da Ensaio clinico Probiéticos impactam
al, 2023 em dieta sem gliten probidticos (estudo de microbiota e randomizado positivamente a microbiota
intervencdo sintomas clinicos intestinal e reduzem
unica) sintomas gastrointestinais
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Figura 2 - Avaliagdo de risco de viés pelo programa RoB 2.
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Figura 3 - Avaliacdo de risco de viés pelo programa RoB 2.
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Andriulli et al. (2022) exploraram a influéncia
do perfil basal da microbiota na resposta ao con-
sumo de pdo modificado isento de gluten (Gluten
Friendly™). O ensaio clinico duplo-cego incluiu
48 pacientes celiacos, avaliando a tolerancia e
digestibilidade desse alimento. Os resultados
demonstraram que individuos com microbiota
rica em bactérias anti-inflamatérias como
Faecalibacterium prausnitzii e Akkermansia
muciniphila apresentaram melhor digestdo e
menor resposta inflamatéria. Por outro lado,
pacientes com predomindancia de Proteobacteria
mostraram pior tolerancia e aumento da expres-
sdo de citocinas pré-inflamatérias (p < 0,01),
sugerindo que o perfil microbiolégico inicial
pode modular a resposta a intervencao dietética.

Harnett et al. (2016), entretanto, ndo observa-
ram efeitos significativos com o uso de probidticos.
O estudo foi conduzido com 47 adultos celiacos
que receberam, por 12 semanas, uma formula-
¢do contendo 450 bilhdes de bactérias liofilizadas
viaveis, incluindo Streptococcus thermophilus,
Bifidobacterium breve, Bifidobacterium longum,
Bifidobacterium infantis, Lactobacillus acido-
philus, Lactobacillus plantarum, Lactobacillus
paracasei e Lactobacillus delbrueckii subsp.
bulgaricus. Nao foram encontradas alteragoes
significativas nos sintomas gastrointestinais
ou na composicdo da microbiota intestinal (p >
0,05). O estudo utilizou contagem microbiana e
comparacdo dalinha de base com o final da inter-
vencao, considerando bactérias predominantes,
patogénicas e oportunistas. Algumas variaveis
ndo seguiram distribuicdo normal e, por isso,
ndo atenderam aos pressupostos dos testes esta-
tisticos paramétricos. Diante da auséncia de
significancia estatistica para a principal variavel
de desfecho — o efeito do tempo sobre as espécies
analisadas —, os autores sugerem que a eficdcia
dos probidticos pode estar relacionada ao tipo de
formulacao, tempo de intervencao e caracteristi-
cas individuais dos pacientes.

Oscarsson et al. (2021) em um estudo com
criangas, investigaram o efeito da administra-
¢do de cepas da familia Lactobacillaceae em 78
criancas com predisposicdo genética a DC. Os
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participantes foram submetidos a um ensaio cli-
nico randomizado com uso de Lactiplantibacillus
plantarum HEALQ e Lacticaseibacillus paracasei
8700:2 por até seis meses. As andlises revelaram
aumento da abundancia de Lactobacillus spp.,
reducdo da permeabilidade intestinal e niveis
mais baixos de interleucina (IL)-6 e fator de
necrose tumoral (TNF)-a. As amostras de fezes
e sangue foram coletadas no inicio, e apdés 3 e
6 meses da intervencdo. Em nivel taxondémico
familiar, observou-se aumento significativo das
Lactobacillaceae no grupo intervengdo em rela-
¢do ao grupo placebo (p < 0,0001). Embora ndo
tenha havido diferenca estatistica na sorocon-
versdo para autoimunidade celiaca (p > 0,05), 0s
autores sugerem um possivel papel imunomo-
dulador dos probidticos. Isso foi reforcado pela
observac¢do de uma correlagdo positiva entre a
abundancia de bactérias Dialister e niveis eleva-
dos de IgG-tTG, o que pode refletir altera¢do na
resposta imunoldgica mediada pela microbiota.

Comparacao por cepas e formulac¢oes pro-
bidticas utilizadas e duragao das intervencoes

A andlise dos estudos revela ampla varia-
¢do nas formulacdes probidticas empregadas,
abrangendo diferentes espécies e combinacdes.
Ensaios como o de Francavilla et al. (2019) utiliza-
ram formulacdo multiespécies com Lactobacillus
e Bifidobacterium por seis semanas, enquanto
Khorzoghi et al. (2023) administraram uma com-
binacdo de sete espécies, incluindo Streptococcus
thermophilus, por 12 semanas. Oscarsson et al.
(2021) avaliaram Lactiplantibacillus plantarum
HEAL9 e Lacticaseibacillus paracasei 8700:2 por
até seis meses, e Harnett et al. (2016) testaram oito
espécies em alta concentracao, sem resultados
significativos. Ja Andriulli et al. (2022) adota-
ram uma abordagem dietética com pao Gluten
Friendly™, modulando a microbiota de acordo
com o perfil basal dos participantes. De forma
geral, intervencdes que incluiram cepas especifi-
cas de Lactobacillus e Bifidobacterium mostraram
maior consisténcia nos resultados positivos.

Quanto a duragdo, os estudos variaram de seis
semanas a seis meses, sugerindo que periodos
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mais prolongados tendem a gerar efeitos mais
duradouros, como observado por Oscarsson et al.
(2021), enquanto intervengdes curtas, embora efi-
cazes, produziram beneficios mais transitdrios,
como no trabalho de Francavilla et al. (2019).

Observacgodes adicionais e implicagoes

A adesdo estrita a dieta isenta de gltten (DIG)
representa um desafio significativo para muitos
pacientes com DC, ndo apenas pelas limitacoes
alimentares, mas também por seu impacto nas
interagdes sociais e na vigilancia constante
necessaria para evitar contaminacdes cruza-
das. Tracos de glaten em alimentos processados
tornam a dieta mais complexa, o que pode com-
prometer o controle da doenca (Hall et al, 2009).
Além disso, evidéncias apontam que a disbiose
intestinal contribui para a perda de tolerancia
ao gluten em individuos geneticamente predis-
postos, por meio do aumento da permeabilidade
intestinal e da ativa¢do exacerbada de células T
(Chander, 2018; Khorzoghi, 2023).

A literatura cientifica mostra que individuos
celiacos apresentam uma microbiota intesti-
nal distinta, frequentemente com aumento de
bactérias Gram-negativas (como Bacteroides e
Enterobacteriaceae) e reducdo de bactérias bené-
ficas Gram-positivas, como Bifidobacterium spp.
(Chander, 2018; Khorzoghi, 2023). O estudo de
Andriulli et al. (2022) reforca essa constatacdo
ao demonstrar que pacientes com microbiota
dominada por Slackia e Sutterella apresentaram
resposta inflamatéria exacerbada ap6s consumo
de pdo, enquanto aqueles com microbiota mais
anti-inflamatoéria - caracterizada pela presenca
de Faecalibacterium prausnitzii e Akkermansia
muciniphila - exibiram melhor digestibilidade.
Além disso, o consumo de pdo modificado (Gluten
Friendly™) promoveu aumento de Lactobacillus
spp., favorecendo a homeostase intestinal.

O potencial dos probidticos em modular
positivamente a microbiota foi evidenciado
em diversos estudos. Francavilla et al. (2019)
relataram melhora significativa nos sintomas
gastrointestinais e aumento da abundancia de
Bifidobacterium spp. e Lactobacillus spp., com
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reducdao de Enterobacteriaceae, seis semanas
apos a suspensdo da suplementacdo. Resultados
semelhantes foram observados por Khorzoghi et
al. (2023), que descreveram redugdo de sintomas
como dor abdominal, distensao e fadiga, asso-
ciada a maior diversidade microbiana, incluindo
aumento de Firmicutes, Bifidobacterium spp.,
Lactobacillus spp. e Staphylococcus spp.

Oscarsson et al. (2021) observaram que, em
criancas com predisposi¢cdo genética a DC, a
suplementacdo com Lactiplantibacillus plan-
tarum HEAL9 e Lacticaseibacillus paracasei
8700:2 resultou na elevacdao de Lactobacillus
spp., diminuicdo da permeabilidade intestinal e
reducdo dos niveis de IL-6 e TNF-a. A associa-
¢ao entre Dialister e maiores niveis de IgG-tTG
no grupo probidtico também sugere que ha
resposta imunolégica diferencial conforme a
microbiota predominante.

CContudo, nem todos os ensaios demons-
traram beneficios consistentes. Harnett et
al. (2016), ao avaliar uma formula¢do mul-
tiespécies por 12 semanas, ndo observaram
mudangas significativas nos sintomas ou na
composicio da microbiota. E possivel que fatores
como a formulacdo especifica, tempo de inter-
vencdo, caracteristicas clinicas dos pacientes
ou a auséncia de padroniza¢do na dieta tenham
influenciado os resultados. O estudo também
enfrentou limita¢des estatisticas, uma vez que
algumas varidveis microbiolégicas nao apresen-
taram distribuicdo normal, dificultando a andlise
paramétrica dos dados.

A diversidade de formulac¢des, cepas utiliza-
das, dosagens, duragdes e métodos de avaliacdo
entre os estudos revisados limita a possibilidade
de comparacgdes diretas. Além disso, ha dispari-
dades na defini¢cao dos desfechos primarios e na
padronizac¢do dos critérios de adesdo a dieta sem
glaten. Ritchie e Romanuk (2012), por exemplo,
observaram que interven¢des mais longas (9 a 24
semanas) resultaram em efeitos mais robustos,
sugerindo que a duragao do tratamento probié-
tico é um fator critico.

Para avancar no entendimento do papel dos
probidticos na DC, sdo necessarias diretrizes
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clinicas baseadas em evidéncias que orientem a
prescricao desses microrganismos com base em
parametros como composicdo da microbiota
basal, perfil imunolégico do paciente e objetivos
terapéuticos. Ensaios clinicos controlados, com
amostras maiores e metodologias padronizadas,
sdo fundamentais para garantir reprodutibili-
dade e validade externa aos achados.

CONCLUSAO

Pacientes com doenca celiaca frequentemente
mantém sintomas gastrointestinais e disbiose,
mesmo apds aderirem a dieta isenta de glaten,
indicando a necessidade de abordagens tera-
péuticas complementares. A presente revisao
sistemdtica demonstrou que a suplementacao
com probidticos pode promover beneficios clini-
cos relevantes, como a modula¢do da microbiota
intestinal, reducdo de marcadores inflamatorios
e alivio sintomadtico. Contudo, a heterogeneidade
entre os estudos — em termos de cepas utilizadas,
duracgdo das intervencgdes, critérios de inclusao
e desfechos analisados — limita a generalizacao
dos resultados. Portanto, sdo necessarios ensaios
clinicos com desenhos metodolégicos robustos,
amostras ampliadas e formula¢des padroni-
zadas para consolidar as evidéncias e orientar
recomendacdes terapéuticas mais precisas. Com
base nos dados disponiveis, os probiéticos podem
ser mais eficazes como adjuvantes em cenarios
clinicos especificos, tais como: pacientes com
sintomas gastrointestinais persistentes apesar da
dieta isenta de glaten; individuos com disbiose
intestinal documentada; e perfis de microbiota
caracterizados por reducdo de Bifidobacterium
spp. e Lactobacillus spp. O potencial dos probio-
ticos como estratégia adjuvante no manejo da
doenca celiaca permanece promissor e merece
ser explorado com rigor cientifico em futuras
pesquisas. E fundamental que diretrizes clinicas
baseadas em evidéncias sejam desenvolvidas para
nortear seu uso seguro e eficaz na pratica médica.
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